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図 1．スフィンゴシン 1-リン酸 (S1P) の代謝，S1P輸送体と
S1P受容体．
 SphK, スフィンゴキナーゼ；SPL, S1Pリアーゼ；SPP, S1Pホ
スファターゼ；LPP3, リン脂質ホスファターゼ 3
図 2. S1P1は血管バリア機能の恒常的な保護因子 S1Pの作用を
媒介している．
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は　じ　め　に
　スフィンゴシン1-リン酸 (sphingosine 1-phosphate, 
S1P) は血管機能，免疫機能の重要な調節因子として，近
年注目を集めている脂質メディエーターである (図1)1)．





































血漿に極めて高濃度 (～ 1μM) で存在する点である 1)．
SphK1とSphK2の二重ノックアウト胎仔肝臓由来の造
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　異種タンパク牛血清アルブミン (bovine serum 










































図 3．S1P2ノックアウトマウスでは血小板活性化因子 (PAF) 静
注アナフィラキシーにおける生存率が低下し，eNOS遺伝子
欠損で改善する．
 WT, 野生型マウス；S1P2-KO, S1P2ノックアウトマウス；
eNOS-KO, 内皮型一酸化窒素合成酵素ノックアウトマウス；
S1P2-KO; eNOS-KO，S1P2; eNOSダブルノックアウトマウス
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(endothelial nitric oxide synthase, eNOS) 活性化が亢進
していることが示されている 7)．様々な血管透過性因子
は， ホ ス フ ァ チ ジ ル イ ノ シ ト ー ル3-キ ナ ー ゼ 
(phosphatidylinositol 3-kinase, PI3K) -Akt経路の活性化と
















































































































































 AJ, 細胞間接着結合；PI3K, ホスファチジルイノシトール 3-
キナーゼ；PLC, ホスホリパーゼ C；PTEN; phosphatase and 
tensin homologue
図 7．S1Pによる肥満細胞活性化
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